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■はじめに
迷走神経遠心路の過興奮は高度の徐脈及び房室ブロッ
クを惹起し，失神発作の原因となりうる１，２）。また心房
不応期を短縮し３，４），心房細動を引き起こす５，６，７）ともい
われている。徐脈に起因する失神発作の予防として外科
的にペースメーカー植え込みの有効性が認識されている
が８～１２），徐脈を防止するための迷走神経本幹での神経遮
断は他の胸腹部臓器に悪影響を及ぼすため１３）試みられて
はいない。一方近年，犬やウサギなどの動物において洞
結節への迷走神経入力は右肺静脈－左心房流入部に存在
する脂肪組織（pulmonary vein fat pad以下PVFP），房
室結節への迷走神経入力は下大静脈右心房流入部―左心
房間に存在する脂肪組織（以下IVC―ILA）内の神経節
を介していることが明らかとなってきており（図
１）１４～１６），ヒトにおいてもその経路が解明されつつあ
る。そこで本研究では迷走神経遠心路の過興奮に起因す
る徐脈及び房室房室ブロック発生の予防を目的として，
高周波を用いて上記脂肪組織を焼灼（アブレーション）
することにより，洞結節枝及び房室結節枝の選択的遮断
が可能かを検討した。
■対象と方法
雑種成犬２６頭（７．２～１４．０kg）を対象とした。塩酸ケ
タミン（２０mg/kg）の筋注にて鎮静後，気管内挿管を
行い５０％酸素にて調節呼吸を行った。ハロセンを用いて
麻酔を維持した．
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要 旨
迷走神経の過剰興奮に起因する除脈の発症予防を目的として，心表面高周波アブレーション法を用い
て迷走神経洞結節枝及び房室結節枝の選択的遮断を試みた。右肺静脈―左心房流入部の脂肪組織（以下
PVFP）および下大静脈右心房流入部―左心房間の脂肪組織（以下IVC―ILA）の焼灼により頚部迷走神
経刺激による洞性除脈および房室ブロックは誘発されなくなった。またIVC―ILAの焼灼により右心房
前壁における迷走神経刺激による有効不応期の短縮度が低下した。慢性実験においては８週後まで遮断
効果は持続した。以上より，本方法は徐脈性不整脈に対する新しい外科治療になりうる可能性が示唆さ
れた。
Abstract
For prevention of vagal bradycardia, we blocked selective vagal afferent pathway to SA and AV
nodes with use of epicardial radiofreqency (RF) ablation in canine hearts. After RF ablation to
PVFP, fat pad around right pulmonary vein nearby LA, sinus bradycardia induced by cervical
vagal stimulation was diminished, and after RF ablation to triangular fat pad at the junction of
the inferior vena-cava inferior LA (IVC-ILA), AV block by vagal stimulation was abolished.
Shortening of effective refractory period with vagal stimulation on RA was decreased after PVFP
RF ablation. 8 weeks after ablation, sinus bradycardia had not caused by vagal stimulation.
Key words : 徐脈性不整脈（Bradycardia），心表面高周波アブレーション法（Epicardial radiofreqency
ablation）， 迷走神経（Vagus nerve）
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仰臥位にて頚部に横切開を加え，胸鎖乳突筋の背側を
剥離し両側迷走交感神経幹を総頚動脈から愛護的に剥離
した。引き続き左側臥位にて第５肋間開胸を行い，右横
隔神経の腹側で心膜を切開し心臓を露出した。右心耳に
双極ペーシングリード，右心房前壁及び心尖部には心
房，心室電位記録用双極リードを縫着した。なおペーシ
ングにはCardiac Stimulator SEC―３１０２（日本光電，東
京）を用いた。心 房，心 室 リ ー ド は ア ン プLA―８０４S
（BIOELECTRIC，米国）に接続しMingograf８４（SIEMENS-
ELEMA，スウェーデン）上に記録した。
焼灼範囲はPVFP及びIVC-ILA全体とした。直径２．５
mmの銅性電極を用い，背部においた対極板間との単極
通電で最大出力２０W，１回６０～２００Jで焼灼操作を繰り返
した。電源は定電圧式周波数５００kHz固定型高周波発生
装置CAT―５００（セントラル工業，東京）を用いた。な
おIVC―ILAは周囲脂肪組織との境界が不明瞭な事があ
るため，心房中隔冠静脈洞開口部に隣接するくぼみを指
標としてその左房側を焼灼した。
除神経効果を確認するため頚部迷走交感神経幹刺激に
対する心臓調律の変化を焼灼前後で記録した。この際求
心性刺激の影響を除くため両側頚部迷走交感神経幹を切
断した。プロプラノロール静注（０．５mg/kg）にて交感
神経ブロックを行った後に切離した神経遠位側断端にス
テンレス製双極電極を縫着し，神経刺激装置S―７２７２B
（日本光電，東京）を用い，パルス幅０．１msec.，周波数
２０Hz，出力３～７Vで刺激した。なお神経刺激出力は焼
灼前後で一定とし，洞結節に対しては心房周期（atrial
cycle length以下ACL）の延長率（％ACL：＝神経刺激
前ACL／刺激後ACL×１００）が１５０～２００％，房室結節に
対しては明らかな房室ブロックの発生する最低出力とし
た。また神経刺激により心房電位が全く記録されない場
合を洞停止と判定した。
右心房前壁リードを刺激電極，右心耳を記録電極とし
てPVFP焼灼前後での右心房有効不応期（RA effective
refractory period以下RAERP）を閾値の２倍の出力で
基本周期（S１－S１）３００msec.のプログラム心房早期刺
激法にて測定した。
なお実験は動物実験に関する指針（日本動物協会）に
基づき行った。
１．高周波アブレーションによる除神経効果（n＝１７）
１５頭に対し，PVFP，IVC―ILAの順でアブレーション
を行い，別の２頭ではIVC―ILAアブレーションを先行
した。洞調律下に２０秒間頚部迷走交感幹刺激を行い，体
表心電図より神経刺激前後５秒ごとの５心拍での平均心
拍数，R―R間隔，心房心室心電図よりACL A―V間隔
を測定した。神経遮断の目安は，洞結節枝では刺激前と
比較して刺激開始後の最大ACL延長率（％ACL）が
１２０％未満，房室結節枝では房室ブロックが誘発されな
いこととした。なお房室伝導に関しては，洞性徐脈の影
響をさけるため，刺激前心拍数の１１０％の調律で心房
ペーシングを行い計測をおこなった。
２．心房有効不応期（ERP）短縮時間の変化（n＝６）
右頚部迷走迷走交感神経幹刺激，非刺激時のRAERP
を測定し，その短縮時間（∆RAERP）をPVFPアブレー
ション前後で比較した。なお神経刺激下でのRAERPは
神経刺激開始後１分に測定した。
３．除神経の慢性効果（n＝５）
別の５頭に対しては，慢性実験のため頚部迷走交感神
経幹の切断は行わなかった。プロプラノロール静注にて
交感神経ブロックを得た後に開胸下にPVFP及びIVC-
ILAの焼灼を行った。ペーシングワイヤーを体外に誘導
し胸腔内脱気の後閉胸した。両側頚部迷走交感神経幹に
もペーシングワイヤーを逢着し，術後１，２，４，６，
８週に全身麻酔，プロプラノロール静注による交感神経
ブロック下での神経刺激に対する心臓調律の変化を記録
した。
４．胸腔鏡下アブレーション（n＝４）
雑種成犬４頭（９．２～１３．４kg）を対象とし， PVFP
及びIVC―ILAの焼灼が胸腔鏡下に可能かを検討した。
左右に１８０度屈曲可能なブロンコグラフィー用セレク
ターカテーテルの先端に径２．５mm銅製電極を装着し．
鏡視下にPVFP及びIVC―ILAの焼灼を試みた。焼灼終了
後に頚部迷走交感幹刺激を行い洞性徐脈及び房室ブロッ
クの有無を体表心電図にて判定した。
５．組織学的検討（n＝１０）
焼灼部位の組織学的検討を焼灼直後の５頭，焼灼後８
週の５頭に対しておこなった。実験終了後直ちに屠殺
し，１０％ホルマリンにて固定後，HE染色，nissle染色に
て染色し，神経節及び神経組織の組織学的検討を行っ
た。
図１ Location of PVFP and IVC―ILA
Ao: aora PA: pulmonary artery SVC: superior vena cava
IVC: inferior vena cava RA: right atrium LA: left atrium
LV: left ventricule RV: right ventricule
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統計処理
各測定値は平均±標準偏差で表した。アブレーション
前後での比較にはpaired t-test，神経刺激開始前後の時
間による変化の検定には一元配置分散分析を用いた。ア
ブレーション前後の多群での比較には反復測定ー分散分
析を行ったのち，各群でScheffe’s F検定を用いて多重比
較検定を行った。P＜０．０５で有意差ありとした。
■結 果
全例で神経刺激開直後より洞性徐脈および房室ブロッ
クが誘発された。なお右頚部迷走交感神経幹刺激（以下
RVS）では，洞停止を含む洞結節抑制効果が強く，一方
左頚部迷走交感神経幹刺激（以下LVS）では全例で房室
伝導の延長（内８例完全房室ブロック，５例Ⅱ度房室ブ
ロック）を認めた。なお頚部迷走交感神経幹刺激終了後
より頻脈を認めたが，いずれも一過性であった。
１．高周波アブレーションによる除神経効果（n＝１７）
１５頭では，PVFPアブレーションを先行させた。平均
２．３±０．３回，合計２１０．５±６２．１Jの焼灼後にて迷走神経刺
激による徐脈効果は著しく減少した（表１）。焼灼前洞
停止となった１例を除いた１３例ではACLの延長度は有
意に減少し，最大％ACLは１６６．５±３４．２％から焼灼後に
は１０９．５±１０．９％と 有 意 に 減 少 し た（p＜０．０１）（図
２）。また焼灼前に洞停止となった１例でも％ACLは
１２０％未満となった。しかし２例ではPVFP全体を２０W
の出力で焼灼しても％ACLは１２０％未満に至らなかった
（表１）。なおPVFPアブレーション後も房室ブロックは
存在した（表２）。
PVFPアブレーションの後にIVC―ILAアブレーション
をおこなった。平均焼灼回数１．８±０．４回，合計１５２．３±
１８．６Jの焼灼にて全例で房室ブロックの誘発は不可能と
なった（表２）。なお％ACLはPVFPアブレーション後
と比較して差はなかった（図２）。
IVC―ILAアブレーションを先行した２例ではIVC-ILA
アブレーションにより房室ブロックのみが消失したが，
それに続くPVFPアブレーションにより，洞性徐脈も誘
発不能となった。
２．有効不応期の短縮時間の変化（n＝６）
右心房有効不応期はPVFPアブレーション前，後とも
に迷走神経刺激下で短縮した。その短縮時間で見るとア
ブレーション前で４５．１±１１．２msec.であったのに対し
て，後では２９．０±８．９msec.となり，アブレーション後で
有意に減少した（P＜０．０５）（図３）。
３．除神経の慢性効果（n＝５）
１例で術後６週に右迷走神経刺激により洞性徐脈のみ
が誘発されたが，他の４例では８週後まで徐脈は誘発さ
れなかった。なお房室ブロックは全例で誘発されなかっ
た。また慢性期において心房，心室の高頻度ペーシング
にて不整脈は誘発されなかった。
表１ Effect of PVFP RF ablation for sinus bradycardia
(n=15)
%ACL
sinus arrest ＜１２０ ≧１２０
pre. ABL １ ０ １４
post. PVFP ABL ０ １３ ２
表２ Effect of RF ablation for atrioventricular conduction
with atrial pacing (n=15)
III-AVB II-AVB I-AVB
pre ABL ７ ４ ４
post. PVFP ABL ８ ２ ５
post. IVC-ILA ABL ０ ０ ０
図２ maxymal %ACL (n=14)
図３ ∆RA―ERP (n=6)
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４．胸腔鏡下アブレーション（n＝４）
胸腔鏡では，PVFPへのアプローチは可能であり，焼
灼により洞性徐脈は誘発されなくなった。しかしIVC-
ILAは観察不可能であった。
５．組織学的検討（n＝１０）
焼灼直後では，焼灼は脂肪組織内の神経細胞に及んで
おり，神経節細胞核が濃染及び消失していた（図４b）。
ただし心内膜側に近い神経節は残存していた（図４c）。
慢性実験では，境界明瞭な焼灼巣が認められ，その内部
には，神経節細胞は確認されなかった（図４d）。しか
し焼灼巣の周辺には，神経節細胞が認められた。
なお肉眼的には穿孔，血栓形成などの重篤な合併症は
認められなかった。
■考 案
これまで，PVFP及びIVC-ILAの局所切除および薬理
学的破壊にて迷走神経洞結節枝１４～１６）ならびに房室結節
枝１４，１５，１７，１８）が遮断されることが報告されている。本実験
でもPVFP及びIVC―ILAアブレーションにより，全例で
迷走神経刺激による洞性徐脈及び房室ブロック誘発は困
難となった。しかし２例でPVFP全体の焼灼後も洞性徐
脈が残存し，完全遮断の面では限界があった。
この原因としてまず他の神経入力経路の存在が考えら
れる。洞結節を支配する迷走神経入力の多くはPVFPを
経由しているが，他にも神経入力経路が存在してお
り１４，１８，１９）PVFP全体の外科的切除にても完全な洞結節枝
の遮断は不可能である。一方房室結節枝は洞結節枝と比
較 す る とIVC-ILA内 の 神 経 節 に ほ ぼ 集 中 し て お
り１４，１５，２０），このためIVC―ILAアブレーションでは全例で
房室ブロックは誘発不能となったと考えられる。
また，焼灼深達度も関与していると思われる。本実験
でも組織学的検討で深層の神経節細胞の残存を認めた。
これは今回焼灼目標とした脂肪組織は誘電導率が低く，
熱伝導性も平滑筋の約１／３であるため焼灼の深達度に
は限界があるためと考えられる。しかし焼灼前に洞停止
となった例でも心房調律が認められ，また徐脈が残存し
た例でもその効果が著しく減弱したことより，完全遮断
が得られなくても一定量以上の徐脈防止効果は得られる
とと考えられる．
発作性心房細動の発症に迷走神経活動の亢進が関与す
る事が示唆されている２１）。PVFP刺激により心房不応期
が短縮することはすでに報告されており３，２２），PVFPは
心房筋への迷走神経入力経路でもあることは明らかであ
る。本実験ではPVFPアブレーション後に迷走神経刺激
での右心房不応期の短縮度は有意に減少した。Elvan
ら２３）は麻酔犬において高周波を用いてMaze手術２４）に順
じた焼灼を行うと，迷走神経刺激による心房細動の誘発
が困難になると報告している。これは焼灼によって迷走
神経節後線維が除神経され，迷走神経刺激による心房有
効不応期の短縮が妨げられるためと述べている。この報
告は迷走神経遮断が心房細動の発症予防となりうる可能
性を示唆したものであり，PVFPアブレーションにても
心房細動発症の防止が得られる可能性があると考える。
Schautereらは経カテーテル的アプローチにて迷走神
経入力経路の遮断を試みている２５）。しかし，迷走神経心
臓枝の選択的経路であるPVFP及びIVC-ILAは心外膜側
に存在している３）。そこで我々はWatanabeらが報告し
た胸腔鏡下心表面高周波アブレーション法２６）の応用を試
みた。この方法は従来の開胸手術に比べ低侵襲で焼灼部
位および焼灼状況の観察が可能なことからより安全な方
法と言える。
胸腔鏡下アブレーションはPVFPに対してのみ可能で
あった。一方IVC―ILAは下大静脈と右心室側壁の極め
て狭小な部分の最深部に存在し観察不可能であった。し
かし今回の実験は対象の体重が最大１３．４kgと小さいた
め，今後さらに大型の実験対象を用い，またアプローチ
方法を工夫することにより，胸腔鏡下IVC-ILAアブレー
ションが可能となると思われる。
本実験の限界
失神発作の予防
本実験は，徐脈の発生を防止し失神発作に対する予防
を目的としたものである。失神の起こる機序としては迷
走神経遠心路の過剰興奮のみでなく，交感神経活動抑制
による血圧低下などが複雑に関与している１，１０）ため本法
単独での失神予防には限界があるとおもわれる。しかし
心停止を来すような重症例２７）に対しては，突然死の予防
の面で有効であろう。
迷走神経心臓枝除神経の影響
迷走神経除神経により外因性アセチルコリンに対する
冠動脈のスパスムや，心房不応期短縮などの過剰反応が
起こることが動物実験にて明らかとなっている２８）。また
a b
c d
図４ histopathological findings (HE stain)
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房室結節枝の遮断は房室結節不応期を短縮するため心房
粗細動発生時に心拍数が上昇する危険性がある。しかし
迷走神経除神経と不整脈との関係は未だ明確になってお
らず，今後の検討が必要である。
神経再生
本法が治療手段となりうるには，神経伝達の永続的な
遮断が必要である。本法は神経節全体の破壊は困難であ
り，除神経効果の持続には限界があると思われる。さら
に今回の研究は，麻酔犬での実験にとどまるため今後更
なる慢性期での覚醒犬での検討が必要と考える。
■結 語
雑種成犬において心表面高周波アブレーション法を用
いて迷走神経洞結節枝，房室結節枝の選択的遮断が可能
であった。その効果は８週後まで持続した。
PVFPアブレーション後では，迷走神経刺激による右
心房有効不応期短縮効果が減弱した。
以上より心表面高周波アブレーション法を用いた迷走
神経神経心臓枝の選択的遮断は迷走神経過興奮に起因す
る高度の徐脈や発作性心房細動の発症予防の為の新しい
治療法となりうる可能性が示唆された．
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